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人為的に障害を与えた。CCCP 処理直後の卵子は含有する ATP 量が少なく，さらに活性酸
素(ROS)量が増加していたことからミトコンドリア機能が低下していることが示された。し
かし CCCP 処理卵子を 44 時間の体外成熟培養後に観察すると，ATP が非処理区に近い値
まで回復し，ROS 量と卵子の胚発生能力は非処理区と比較して全く差が見られなかった。
また培養後卵子のミトコンドリア DNA コピー数を評価しても，CCCP 処理区と非処理区の
間で有意な差は観察されなかった。しかし，プロテアソームの阻害剤である MG132 を添加






の上流に位置する SIRT1 の発現も，CCCP 処理卵子において増加していた。このことから，
卵子内には機能が低下したミトコンドリアを分解除去し，同時に新規ミトコンドリアを合成







体外成熟培養の最初の一時間，通常培養環境より 3ºC 高い 41.5ºC にて処理し，SIRT1 発現
とそれに伴うミトコンドリア動態の変化を調査した。高温処理卵子は処理直後において，
Heat Shock Protein 72 (HSP72)の発現が増加しており，処理 23 時間後においては SIRT1
発現も増加していた。また，高温処理の代わりに HSP72 の活性化剤にて卵子を処理したと
ころ，高温処理時と同様に処理 23 時間後の SIRT1 発現が増加していた。これらのことか














審 査 報 告 概 要 
 
ミトコンドリアは哺乳動物の卵子の質を維持する上で重要であるが，卵子内でのミトコン
ドリア品質管理の存在は示されていない。本研究ではまずミトコンドリアにおける ATP 産
生を阻害する薬剤を用いて卵子内のミトコンドリア動態の検証を行った。結果としてミトコ
ンドリア機能低下に伴い脱アセチル化酵素である SIRT1 発現が上昇し，これが卵子内でミ
トコンドリアの分解除去と新規合成の双方を活性することが示された。また短期間の高温処
理により，ミトコンドリアの機能低下を介さずに SIRT1 発現を増加させることで，ミトコ
ンドリアの品質管理を促進し，ミトコンドリアと卵子の質を向上させることを可能にした。
これらの研究成果等を詳細に検討した結果，審査委員一同は博士（畜産学）の学位を授与す
る価値があると判断した。 
 
